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(BA); bile acid 
(BAT); interscapular brown adipose tissue 
(cAMP); cyclic Adenosine monophosphate  
(CE); cellulose 
(CEL); cellulose low fat diet 
(CH); chitosan 
(CS); clestimide 
(CT); computed tomography 
(CYP7A1); cholesterol 7α-hydoroxylase  
(D2); type 2 iodothyronine deiodinase  
(DF); dietary fiber 
(FFA); free fatty acids  
(FO); fructo-oligosaccharide 
(FXR); farnesoid X receptor  
(GLP-1); glucagon-like peptide-1  
(GO); galacto-oligosaccharide 
(GPCR); G protein-coupled receptor  
(GPPR43); G-protein-coupled receptor 43 
(HFD); high fat diet 
(HDLc); high density lipoprotein cholesterol  
(HOMA-IR); homeostasis model assessment insulin resistanse 
  
(IDS); indigestible saccharide  
(IN); inulin 
(INH); inulin high molecule type 
(INL); inulin low molecule type 
(ITF); inulin-type fructans 
(LDLc); low density lipoprotein cholesterol  
(MetS); metabolic syndrome  
(PPARγ); peroxisome proliferator-activated receptorsγ  
(RF); raffinose 
(RQ); respiratory quotient  
(SCFA); short-chain fatty acids  
(SHP); short hetrodimer partner  
(SREBP-1c); sterol regulatory element binding protein-1c  
(STZ); streptozotocin  
(TBA); total bile acids  
(T3); Triiodothyronine  
(TC); total cholesterol  
(TG); triglyceride  
(TGR5/M-Bar); G protein-coupled receptor 5 / membrane-type receptor     
for bile acids  
(UCP1); uncoupling protein 1 
(VLDL); very low density lipoprotein  
(VO2); oxygen consumption  


































































































使用した IDS 素材  
 




ースがα-1,2 結合を伴った 30～35 個
のフラクトース単位がβ-1,2 結合で
直鎖状に配列した非消化性のオリゴ
糖の構造をなす[16]（Fig. 1）。  
当研究では、下記の２種類のイヌリンを使用した。イヌリン高分子タイ
プ（Inulin high molecule type : INH）とイヌリン低分子タイプ（Inulin 
low molecule type : INL）である。  





したものである。β-1,2 位結合した Fructose のオリゴ糖及び多糖類の混
合物で、イヌリン 99.5％以上、単糖及び二糖類 0.5%以下（いずれも固固
形物中）。Fructose 重合度：F10 を含む（参考値）。固形分 97±1.5%。  
INL としての使用品は、Orafti P-95 (DKSH ジャパン株式会社 )である。
本品は、チコリ由来のイヌリンを、部分加水分解し、精製した粉末で、
β-1,2 位結合した Fructose のオリゴ糖が主体である。Fructose 重合度と
して 17 以上のものも含まれる。フラクトオリゴ糖 93.2％以上、単糖及び
二糖類 6.8%以下（いずれも固形物中）。Fructose 重合度：F2～F4 を含
む（参考値）。固形分 97±1.5%。  
 



















③  ラフィノース（Raffinose）  
ラフィノース（RF）は、甜菜（Beta 






























1 週間の予備飼育の後、マウスは 6 群に分け、セルロース-低脂肪食を基
本群  (CE)とし、IDS は各群 2％添加し、INH 添加群  (INH)、INL 添加
群  (INL)、 FO 添加群  (FO)、RF 添加群  (RF)及び GO 添加群  (GO)の全















Computed tomography による腹部の体脂肪測定  
各飼料投与後、13 週目にペントバルビタールによる麻酔下で体脂肪重






血糖値の上昇を確認する目的で、群分け後 12 及び 13 週にマウス尾静  
Abbreviation CE INH INL FO RF GO
Component: Gram(%)
Casein 25.00 ← ← ← ← ←
Corn starch 32.25 ← ← ← ← ←
Sucrose 20.00 ← ← ← ← ←
Soybean oil 6.00 ← ← ← ← ←
Cellulose powder 11.95 ← ← ← ← ←
AIN-93 Mineral mixture 3.50 ← ← ← ← ←
AIN-93 Vitamin mixture 1.00 ← ← ← ← ←
L-Cystine 0.30 ← ← ← ← ←
Inulin high molecle 2.00




Fat energy, kcal/100g (%) 60.7 (17.5)  59.5 (17.3) ← ← ← ←
Carbohydrate energy, kcal/100g (%) 194.9 (56.0) 194.9 (56.5) ← ← ← ←
protein energy, kcal/100g (%)  92.3 (26.5)  90.5 (26.2) ← ← ← ←
Total energy, kcal/100g (%) 347.9 (100) 344.9 (100) ← ← ← ←
Table 1.    Composition of experimental diets
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脈から採血を行い、空腹時血糖を測定した。Bayer 社製 BREEZE2 




群と任意の 2 群間の平均値の検定は、t 試験を適応した。２群の平均値の
違いを比較する場合は、先ず等分散性の検定を行った。等分散の場合は t
検定を、等分散ではない場合は Welch の検定を行った。その他の測定項
目に関しては、CE 群と各試験群の検定は Dunnett 検定を行った。検定






 摂取量、摂取熱量及び体重増加量（Table 2）、次に白色脂肪組織  (WAT)
及び褐色脂肪組織  (BAT)の重量（Table 3）に各群大きな違いは認められ
なかった。  
CE INH INL FO RF GO
Body weight gain (g)   7.2±0.4   7.4±0.8   6.4±0.8   7.8±0.7   8.1±1.0   7.7±0.6
Total food intake (g)  346.3±3.4  356.4±7.5  352.3±4.8  357.8±5.3  358.8±5.8  360.4±5.7
Total energy intake (kcal) 1204.8±11.7 1240.0±26.1 1215.0±16.7 1233.7±18.2 1237.0±20.1 1242.5±19.6
Table 2.     Body weight gain,  total food intake and energy intake
Body weight gain,  total food and energy intake for 14 weeks (n=8). Each value is the mean ±SE. The data were performed by
Dunnett's multiple comparison test. A respective test meal group was examined to CE. The significant difference was not




Computed tomography による腹部の体脂肪測定  
 内臓脂肪重量(C)の平均値は、CE 群と IDS 各群間では、統計学的有意
性は認められなかったが、CE 群  (平均 1.8)に比べ IDS 各群  (平均 2.4～
2.9)は高値を示した（Fig. 5 (C)）。  
総脂肪重量(A)の平均値に関しても、内臓脂肪重量 (C)同様に、CE 群と
IDS 各群間では、統計学的有意性は認められなかったが、CE 群  (平均
3.3)に比べ IDS 各群  (平均 4.1～4.8)は高値を示した（Fig. 5 (A)）。  
 (g/100g body weight) CE INH INL FO RF GO
Brown adipose tissues  0.50±0.05  0.54±0.03  0.43±0.03  0.55±0.06  0.42±0.04  0.43±0.04
Perriuterine adipose tissues  1.23±0.04  1.21±0.04  1.27±0.06  1.19±0.02  1.20±0.04  1.24±0.03
Perovary adipose tissues  0.63±0.06  0.59±0.09  0.60±0.10  0.70±0.12  0.76±0.13  0.74±0.04
Perrirenal adipose tissues  0.50±0.05  0.49±0.07  0.51±0.08  0.44±0.06  0.49±0.09  0.57±0.05
Table 3.      Adipose tissue weight
Adipose tissue weight  for 14 weeks (n=8). Data are expressed as g/100g body weight. Each value is the mean ±SE. The data were
performed by Dunnett's multiple comparison test. A respective test meal group was examined to CE. The significant difference
was not shown between these data as a result of the test.
(C)
Figure 5.     Computed Tomography (CT)-based  body composition analysis
(A) Total  fat mass, (B) subcutaneous fat mass, (C)  visceral fat mass,  (D) lean body mass,  and (E) fat  ratio of  each  mice 
after  14 weeks  on  test diet . As (A) to (D), it is a weight per weight of 100g. (E) Fat  ratio = [(A)/ (A)+ (D) ]  100. Each value 
represents mean±SE (n=8).  The data were performed by Dunnett's multiple comparison test. A respective test meal group was 


























































































































































 各群間で空腹時血糖に差はなかった（Fig. 6）。本実験の IDS 摂食条件
においては空腹時血糖値に与える影響は認められなかった。  
Figure 6.    Fasting blood glucose  
Each value is the mean ±SE (n=8).  The data were performed 
by Dunnett's multiple comparison test. A respective test meal 
group was examined to CE. The significant difference was not 









































使用した IDS 素材、実験動物及び飼育方法  










分に計測に慣らした。データは、各 IDS 摂食開始後の 10～13 週間の測
定値（各群 n=8 ,13～15 回測定）を基に、それぞれ平均値を求めた。次
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いで、それらのデータを基に、各群の平均値±SE 値を求めた。  
 
エネルギー代謝計測  
群分け後 5 週目から夜間を中心に、暗期のみ 12 時間給餌（19:00 – 7:00）
させ、酸素消費量（VO2）及び呼吸商（RQ）について代謝測定装置
（Muromachi 社製 : MK-5000RQ）を用いて測定した。計測時の設定は、













直腸温の平均値は、CE 群と比較し INH 群間では統計学的有意性は認
められなかったが、CE 群  (平均 36.5)と比較し INH 群  (平均 36.7)の差








ロースを用いた。そこに 2%の各種 IDS を添加して摂食させると、平均
値として 0.2℃前後高くなる傾向が観察された。  
 
エネルギー代謝計測  
 VO2 は、CE 群と比較して、INH 群、GO 群及び FO 群が上昇した。こ
れらの IDS 群はエネルギー代謝を亢進させた。一方、低分子タイプであ
る INL はその効果が認められなかった。RQ は各 IDS 群で差は認められ
なかった（Fig. 8 (A)～(E)）。直腸温との結果と合わせて、IDS が腸内細
菌の発酵基質となり、生じた SCFA が生体のエネルギー源となり、その







0 1 2 3 4 5 6 7
Figure 7.  Rectal temperture  
Each value is the mean ±SE.  The data were performed by Dunnett's multiple 
comparison test. A respective test meal group was examined to CE. The 








































































































































































































































































































































④' RQ RF vs. CE
20 
 
Figure 8.  Oxygen consumption and respiratory quotient in every 30 minutes
(A)  INH vs. CE, (B)  INL vs. CE, (C)  FO vs. CE, (D)  RF vs. CE, (E)  GO vs. CE, 
Each value is the mean ±SE. Comparisions of two groups were perforemed by Students t-test, 
a respective test meal group was examined to CE. and  significant differences are indicated as 





































































 第二節：（１）では、各種 IDS を摂食させた群で、直腸温の上昇傾向が
みられ、IN の発酵は他の IDS と比較して高い傾向で、比較的高分子であ











実験動物として、6 週齢の C57BL/6J 雌性マウス（東京実験動物株式
会社）を用いて 3 日の予備飼育の後、６群に分けた。飼育室内の環境お
よび給水、摂食条件については第一節と同一である。3 日後、マウスは第




















く IDS 各群では有意に増加した（Table 4）。この結果は、第一節の 14
週飼育と比較して増加幅が大きい。  
体重増加量の平均値は、CE 群  (平均 0.8)と IDS 各群間  (平均 1.1～2.2)
では統計学的有意性は認められなかったが、INH 群  (平均 2.2)が最も高
値を示した。  
CE INH INL FO RF GO
Body weight gain (g)   0.8±0.3   2.2±0.1   1.6±0.8   0.3±0.2   1.3±0.1   1.1±0.1
Total food intake (g)  73.2±2.5  75.9±1.2  80.8±0.1  80.7±0.8  81.1±1.7  83.1±2.8
Total energy intake (kcal) 254.6±8.6  264.1±4.1  281.2±0.4  280.8±2.7  282.1±6.0  289.0±9.8
Table 4.      Body weight gain,  total food and energy intake
Body weight gain,  total fed and energy intake for 3 weeks (n=3). Each value is the mean ±SE. The data were performed












 BAT 重量の平均値は、CE 群と比較して、IDS 各群間では統計学的有
意性は認められなかった。  
WAT 重量の平均値は、CE 群  (平均  1.64)と比較して、IDS 各群間では
統計学的有意性は認められなかったが、INH 群  (平均 2.29)及び RF 群  
(平均 2.47)は高値を示した（Table 5）。  
 
盲腸重量、盲腸内容物量及び盲腸内容物 pH 
 盲腸重量の平均値は、CE 群  (平均 0.36)と比較して INL 群は有意に高
値を示したが、その他の IDS 各群間  (平均 0.43～0.46)では統計学的有意
性は認められなかったが、高値を示した。  
 盲腸内容物量の平均値は、CE 群  (平均 0.59)と比較して、IN 両群は有
意に高値を示し、その他の IDS 投与各群  (平均 1.21～1.37)では統計学的
有意性は認められなかったが、高値を示した。  
 盲腸内容物 pH の平均値は、CE 群  (平均 8.4)と比較して、IDS 各群間
では統計学的有意性は認められなかったが、IN 両群  (平均 8.2)及び FO 
(平均 8.1)は低値を示した（Table 6）。  
 (g/100g body weight) CE INH INL FO RF GO
Brown adipose tissues  0.59±0.04  0.46±0.03  0.48±0.02  0.43±0.03  0.52±0.09  0.46±0.02
White adipose tissues  1.64±0.16  2.29±0.36  1.85±0.21  1.69±0.15  2.47±0.37  1.75±0.12
Table 5.     Adipose tissue weight
White adipose tissues weight are the value which totaled the white adipose tissue weight of  perriuterine, perovary, and
perrirenal,  respectively.  Adipose tissue weight  for 3 weeks (n=3). Data are expressed as g/100g body weight. Each
value is the mean ±SE. The data were performed by Dunnett's multiple comparison test. A respective test meal group was






CE INH INL FO RF GO
Cecum weight  0.36±0.03  0.46±0.05  0.58±0.04  0.45±0.08  0.52±0.01  0.43±0.03
Cecal contents  0.59±0.12  1.41±0.09  2.00±0.39  1.37±0.06  1.24±0.09  1.21±0.26
 pH of Cecal contents   8.4±0.3   8.2±0.1   8.2±0.2   8.1±0.2   8.4±0.1   8.3±0.2
Table 6.      Cecum weight, cecal contents and  pH of cecal contents
 Above data  for 3 weeks (n=3). Cecum and  are Cecal contents weight expressed as g/100g body weight.  pH of Cecal
contents (five times dilute with water). Each value is the mean ±SE. The data were performed by Dunnett's multiple










 第三節：本章の小括及び考察  







謝調節に及ぼす影響を検討した。INH、GO 及び FO の摂取は VO2 を上
昇させエネルギー代謝を亢進させることを見出した。直腸温の平均値は
INH 群で最も高値を示した。  
第二節（２）では、腸内細菌による発酵の状態を確認する為に、盲腸
内容物重量とその pH を測定した。その結果、盲腸内容物重量ついては、













部位の微小循環の回復とみなして評価した [22]。  
当研究の飼育条件から、IDS 摂食の有無が直腸温の上昇に影響を与え
ていたと考えた。その為、IDS の消化管内での発酵が、消化管の運動を















る。Gibson 等は、IN 及び３種類の IDS（FO、GO 及びラクチュロース）
をプレバイオテックスとして定義した [26]。高脂肪、砂糖無しで摂食させ
た肥満マウスで生じる  bifidobacteria の減少は、イヌリン型フラクタン
（ITF : inulin-type fructans）の投与でその減少が緩和される。それら




当研究では、IDS 素材の違いによる発酵の程度を盲腸内容物 pH で比
較した。IN は易発酵性基質である。CE 群と比較して統計学的有意性は





進させることを初めて見出した。INH の摂取による直腸温と VO2 の上昇








































Agarose は AG の主要なゲル化成分であり、約 70％を占め、ゲルの強度
に関わる。AG の基本構造は 1→3 結合βｰ D-ガラクトースと 1→4 結合
3,6-アンヒドロ -α-L-ガラクトースの交互結合から成る。AG は Agarose
（中性多糖）として繊維の部分とアガロペクチン（酸性多糖）から成る。
アガロペクチンはアガロースに部分的に硫酸基、メトキシル基、ピルビ
ン酸基等を含有する（Fig. 9）。  
当研究では、伊奈寒天 S-6（伊奈食品工業株式会社）を使用した。本品






















分的に（10~20％）アセチル基を含んでいるものも CH と称する。  
当研究では、コーヨーキトサン FM-80 (甲陽ケミカル株式会社 )を使用
した。本品は、脱アセチル化度 80%以上処理品、重量平均分子量  (Mw)2.05
×106 である。分析条件（GPC 分子量測定カラム：Shodex OHPak 
SB-805HQ+SB-806HQ+SB-G、温度：40℃、移動相：0.5M AcOH/AcNa、
検出器：RI、流量：1.0mL/min、標品：プルラン Mw5900～788000 Shodex、

















実験動物として、6 週齢の C57BL/6J 雄性マウス（東京実験動物株式
会社）を用いて、低脂肪食（LFD：Low Fat diet）(n=8)を投与する群を
2% セルロース-Low Fat diet (CEL)とした。他のマウスには、高脂肪食
（HFD：High-Fat diet）を与えた。HFD 摂食マウスは 7 週間、肥満を
誘導させた。飼育室内の環境および給水、摂食条件については第一章と
同一である。  
7 週後、肥満マウスは 5 群に分け、2% HFD を HFD 基本群  (CE)とした。
IDS は各群 2%添加し、AG 添加群  (AG)、CH 添加群  (CH)及び IN 添加















第一章と同様の手法で行った。計測の操作を同一群で 7 回行い、後半 3
回の計測値をデータとして用いた。VO2 データの算出に関して、マウス
の体重並びに表面積の影響を可能な限り除外する為に、体重  (kg)0.75 で
除した[31, 32]。使用したデータは夜間 12 時間＋前後 2 時間とした。  
 
直腸温計測  
第一章と同様の手法で行った。計測データは、各 IDS 摂食開始後の 8
～10 週の測定値（各群 n=8、10 回測定）を基にそれぞれ平均値を求めた。
次いで、それらのデータを基に各群の平均値±SE 値を求めた。  
 
Table 7.    Composition of experimental diets
Abbreviation CEL CE AG CH IN
Component: Gram(%)
Casein 20.5 29.9 ← ← ←
Corn starch 34.47 16.92 ← ← ←
Sucrose 33.81 12.22 ← ← ←
Soybean oil 2.45 3.38 ← ← ←
Lard 1.97 30.78 ← ← ←




AIN-93 Mineral mixture 3.5 3.5 ← ← ←
AIN-93 Vitamin mixture 1.0 1.0 ← ← ←
L-Cystine 0.3 0.3 ← ← ←
Fat energy, kcal/100g (%) 12.2 59.5 ← ← 59.1
Carbohydrate energy, 
kcal/100g (%)
67.7 20.4 ← ← 21
protein energy, kcal/100g (%) 20.1 20.1 ← ← 19.9








Tukey 検定を行った。検定の有意水準は、両側  (P<0.05)とした。これ等





 摂食量及び摂取熱量は、CEL 群と比較して CE 群は有意に低下した。
IDS 添加各群間では差は認められなかった（Fig. 11）。LFD と HFD の比
較では、摂取熱量の低下は摂食量の低下に対して少ないといえる。  
 最終体重は、CEL 群と比較して IN 群は有意に高値を示し、統計学的
な差は認められなかったが IDS 添加各群は高値を示した。  
Figure 11.  Food intake and energy intake    
Each value is the mean ±SE. Comparisons of all groups were performed by Tukey's-test,  and values with 
different letters are significantly different, P<0.05.
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体重増加量は、CEL 群と比較して CE 群は有意に低値を示した。HFD
各群間においては、CE 群と比較して IN 群は有意に高値を示し、AG 群
及び CH 群は高値を示した（Fig. 12）。  
 
BAT 重量に各群差は認められなかった。WAT 重量は CEL 群と比較し
て CE 群間の差は認められなかった。HFD 各群間においては、CE 群と
比較して IN 群は有意に高値を示し、統計学的な差は認められなかったが
AG 群及び CH 群は高値を示した（Table 8）。   
 (g/100g body weight) CEL CE AG CH IN
Brown adipose tissues  0.63±0.04  0.60±0.05  0.69±0.09  0.61±0.05  0.70±0.05
Epididymal adipose tissues  3.64±0.14  3.78±0.29  4.65±0.34  4.28±0.20  4.89±0.22
Liver  4.83±0.11  4.27±0.12  4.25±0.08  4.10±0.08  4.14±0.09
Table 8.      Adipose tissue and hepatic weight
Above data  after dissection (n=8). Data are expressed as g/100g body weight. Each value is the mean ±SE.
Comparisons of all groups were perforemed by Tukey's-test,  and values with different superscripts are significantly
differerent, P <0.05.
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Figure 12.  Final weight and body weight gain    
Each value is the mean ±SE. Comparisons of all groups were performed by Tukey's-test,  and values with 








Computed tomography による腹部の体脂肪測定  
内臓脂肪組織量は、CEL 群と CE 群を比較して統計学的な差は認めら
れなかったが、高値を示した。HFD 各群間比較では、CE 群と比較して
IN 群は有意に高値を示し、統計学的な差は認められなかったが IDS 添加
各群は高値を示した（Fig. 13 (C)）。  
 
体重増加量と内臓脂肪量の結果から、HFD 摂食条件下では、LFD 摂食





































































































































































Figure 13. Computed Tomography (CT)-based  body composition analysis
(A) Total  fat mass, (B) subcutaneous fat mass, (C)  visceral fat mass,  (D) lean body mass,  and (E) fat  ratio of  each  mice after  
11 weeks  on  test diet . As (A) to (D), it is a weight per weight of 100g. (E) Fat  ratio = [(A)/ (A)+ (D) ]  100.  (Each groups:  n=8 ).    
Each value represents mean±SE. Comparisons of  all groups were performed by Tukey's-test, and values with different  letters  







盲腸重量、盲腸内容物重量及び盲腸内容物 pH  
（Table 9）に盲腸重量、盲腸内容物重量及び盲腸内容物 pH を示す。  
盲腸重量の平均値は、各群間では統計学的有意性は認められなかった
が、HFD 群間では、CE 群  (平均 0.26)に比べ IN 群  (平均 0.33)が高値を
示した。  
盲腸内容物重量の平均値は、CEL 群と比較して CE 群は有意に低値を
示した。HFD 群間では、CE 群  (平均 0.35)に比べ IDS 添加各群  (平均
0.42～0.49)間では統計学的有意性は認められなかったが、高値を示した。
この結果から、盲腸内容物重量は HFD 摂食では減少し、IDS を添加する
ことにより、高値となることが考えられた。  
盲腸内容物 pH の平均値は、CEL 群と比較して CE 群間では統計学的
有意性は認められなかった。HFD 群間では、CE 群  (平均 7.8)と比較し
て IN 群  (平均 7.3)は有意に低下し、AG 群  (平均 7.6)については統計学
的有意性は認められなかったが、低値を示した。この結果から、盲腸内
容物 pH は、LFD と HFD に影響されず、IN の摂食により低下した。  
 IN の摂取により、盲腸内容物量の平均値は高値を示し、盲腸内容物 pH
の平均値は低下が認められた。このことから、IN の摂取では腸内発酵が
活発になることで、SCFA 産生が増加していると考えられた。   
CEL CE AG CH IN
Cecum weight  0.28±0.02  0.26±0.05  0.29±0.01  0.29±0.01  0.33±0.02
Cecal contents  0.54±0.04  0.35±0.04  0.49±0.05  0.46±0.03  0.42±0.03
 pH of Cecal contents   7.9±0.06   7.8±0.12   7.6±0.09   7.8±0.05   7.3±0.08
Table 9.       Cecum weight, cecal contents and  pH of cecal contents
Above data  after dissection (n=8). Cecum and  are Cecal contents weight expressed as g/100g body weight.  pH of
Cecal contents (3-fold dilute with water). Each value is the mean ±SE. Comparisons of all groups were perforemed by







 VO2 は、30 分毎の累計 VO2 として示した（Fig. 14 [A]～[D]）。CEL
群と CE 群に差は認められなかった（Fig. 14 [A]）。LFD と HFD 間に差
が認められないことは、摂取熱量の差の影響が少なかった為と考えられ
る。HFD 群間では、CE 群と比較して CH 群が高値を示し（Fig. 14 [C]）、
一方で AG 群は低値を示し（Fig. 14 [B]）、IN 群について差は認められな
かった（Fig. 14 [D]）。暗期 12 時間の累計 VO2 に関しても、30 分毎の累
計 VO2 と同様の傾向であった（Fig. 15）。  
30 分毎の平均 RQ（Fig. 16）から、低脂肪食である CEL 群は確実に１
に近づき、糖質の利用が亢進していることが観察された。しかし、高脂
肪化により、全体として RQ が 0.9 以下まで低下することが確認された。
更に、CE 群に比較し CH 群は低値を示した  [夜間始め 3:30 から 6:30 に
かけて 3 時間の平均 RQ 値に関して、（CE 群の平均値）－（CH 群の平
均値）=0.013～0.023 の範囲であった。]。このことから、CH は脂肪を
燃焼する傾向で、脂質代謝の亢進が考えられた。暗期 12 時間 RQ の平均
値は、CEL 群と比較して CE 群は有意に低下した。HFD 群間では、CE
群  (平均 0.80)と比較し CH 群  (平均 0.78)は低値を示し、一方で AG 群  
(平均 0.82)及び IN 群  (平均 0.82)は高値を示した（Fig. 17）。  
これらの結果から、IN の摂取において、30 分毎の累計 VO2 は CE 群
と差はなく、暗期 12 時間 RQ の平均値は高値を示し、糖質の利用が亢進
している可能性が示された。しかしながら、この RQ の上昇は SCFA 利
用亢進の結果であると考えられた。一方、CH の摂取は、VO2 が高値を示
し、12 時間累積 VO2 についても、高値を示した。RQ の平均値は低値を
示したことから、脂質代謝の亢進が考えられた。   
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Each value is the mean ±SE. Comparisons of all groups were performed by 
Tukey's-test,  and values with different letters are significantly different, 
P<0.05.
Figure 14. Oxygen consumption in every 30 minutes
[A] CE vs. CEL, [B] AG vs. CE, [C] CH vs. CE, and [D] IN vs. CE.
Each value is the mean ±SE.
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Figure  16.  Respiratory quotient in every 30 minutes



















































































































































































Figure 17.  Mean respiratory quotient of 12 hours
Each value is the mean ±SE. Tukey’s test, and values with different  letters 




直腸温の平均値は、CEL 群と比較して CE 群は有意に高値を示した。
統計学的な有意性は認められなかったが CE 群  (平均 36.0)と比較し、AG
群  (平均 35.9)及び IN 群  (平均 35.9)は高値を示した。HFD 群間では統
計学的有意性は認められなかった（Fig. 18）。これらの結果から、直腸温





Figure  18.  Rectal temperture    








































群分け後、8 及び 9 週目にマウスの尾静脈から採血を行い、血清グル
コース：酵素法（和光純薬工業 : Glucose CⅡtest-wako）と血清インスリ
ン：ELISA 法（Shibayagi: Insulin-mouse RTU）をそれぞれ定量した。
インスリン抵抗性の恒常性モデル評価として、The homeostasis model 
assessment insulin resistance (HOMA-IR)値を次の算式で求めた。
[HOMA-IR = 空腹時血清インスリン (μU/mL)×空腹時血清グルコース
(μU/mL)／405][33]。絶食時間は 10～11 時間とした。  
 
血清脂質  
血清中の総コレステロール  (TC)、中性脂肪  (TG)、HDL コレステロー
ル  (HDLc)及び遊離脂肪酸  (FFA)はそれぞれ、和光薬工業 : Cholesterol E、
TG E、HDLc、NEFA C 及び TBA test-wako を用いて定量した。尚、LDL
コレステロール(LDLc)については、Friedewald 等の計算式  [LDLc = TC
－  HDL－  (TG/5)]を用いて算出した[34]。  
 
統計解析  






IDS 摂食 8 週目においてのグルコースの平均値は、全ての群間で統計
学的有意性は認められなかった（Fig. 19 [A], [B]）。9 週目について、HFD
群間では、統計学的有意性は認められなかったが CE 群  (平均 126)と比
較して IN 群  (平均 108)は低値を示した（Fig. 19 [B]）。  
IDS 摂食 8 週目の血清インスリン値は、CEL 群に対して CE 群は有意
に上昇し、HFD 投与群間では、CE 群と比較して、CH 群及び IN 群は有
意に低下した（Fig. 20 [A]）。9 週目では更にその傾向が強くなり、CE











































Figure  19.  Serum glucose              
[A] :The 8th week, [B]: the 9th week, respectively. Each value is the mean ±SE. Comparisons of all 
groups were performed by Tukey's-test, and the significant difference was not shown between these 


































































[A] :The 8th week, [B]: the 9th week, respectively. Each value is the mean ±SE. Comparisons of all groups were 
performed by Tukey's-test, and values with different letters are significantly different, P<0.05.
Figure 20.  Serum insulin               
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HOMA-IR は、血清インスリン値とほぼ同様の傾向を示した（Fig. 21 
[A], [B]）。  
 
これらの結果から、HFD によってインスリン抵抗性が惹起され、CH
及び IN の摂取により、HDF の摂食によって上昇したインスリン抵抗性
を改善することが示唆された。   
[A] :The 8th week, [B]: the 9th week, respectively. Each value is the mean ±SE. Comparisons of all groups were 
performed by Tukey's-test, and values with different letters are significantly different, P<0.05.
















































血清脂質の平均値は、HDLc を除いて、CEL 群と比較して CE 群間に
統計学的有意性は認められなかった。HFD 群間では、TC 及び HDLc に
関して、CE 群と比較し統計学的有意性は認められなかったが、AG 群及
び CH 群で高値を示した（[A] TC；  CE 群  (平均 66)、AG 群  (平均 97)
及び CH 群  (平均 119)。[D] HDLc； CE 群  (平均 66)、AG 群  (平均 97)
及び CH 群  (平均 87) ）。一方、TG に関して、HFD 群間では、CE 群  (平
均 55)と比較し統計学的有意性は認められなかったが、CH 群  (平均 48)




























































































































Figure 22.   Serum lipids
[A]: Serum cholesterol,  [B]: serum TG , [C]: serum FFA ,  [D]: serum HDL-cholesterol,  [E]: serum HDL-cholesterol and [F]: LDL / 
HDL Each value represents mean±SE. Comparisons of  all groups were performed by Tukey's-test, and values with different 
































果、CH 群及び IN 群の血清インスリン濃度と HOMA-IR の低下傾向が観











の報告では、健常男性 12 名  (平均 23.3 歳) を対象とした臨床試験におい
て、IN 含有シリアル  (9 g イヌリン含有) を 4 週間摂取させたところ、
血清 TC 及び TC が減少し、腸内細菌環境が改善した [41]。また、血漿中
46 
 
フェリチン濃度 25μg/L 未満の女性 32 名  (18～40 歳、スイス) を対象と
した二重盲検クロスオーバー無作為化プラセボ比較試験において、イヌ



























第一節では、CH と IN の飼料への含有率を変えて、食餌誘導性肥満マ
ウスに於けるエネルギー代謝に関して CHと IN の影響を検討する。また、
作用機構を探る目的で、コレスチミド  (CS) を血中コレステロール低下
に関するコントロール標品として用いるものとした。  
 
使用した IDS 素材及び標品  
①  キトサン（Chitosan）  
第二章で使用した IDS と同一の素材を使用する。  


















6 週齢の C57BL/6J 雄性マウス（東京実験動物株式会社）に 9 週間、
HFD を与えて肥満を誘導させた。飼育室内の環境および給水、摂食につ
いては第一章及び第二章と同条件である。その後、肥満マウスを次の 6
群に分けた。2% セルロース-HFD を HFD 基本群  (CE) とした。IDS は
各群 2%または 4%添加し、2% CH 添加群  (CH)、4% CH 添加群  (CH4)、
2%IN 添加群  (IN)、4% IN 添加群  (IN4) 及び  2% (CS) の全 6 群  (n=8) 
とした。CE と CS は対象及びポジティブ・コントロール群とした。飼料





















第一章と同様の手法で行った。CE、CH4 及び IN4 は  (n=8)、CS 及び IN
は  (n=7)、CH は  (n=5) をデータとして用いた。  
Component: Gram(%) CE CH CH4 IN IN4 CS
Casein 30.00 ← ← ← ← ←
Corn starch 5.83 ← 5.42 5.83 5.42 5.83
Sucrose 23.31 ← 21.72 23.31 21.72 23.31
Soybean oil 3.28 ← ← ← ← ←





AIN-93 Mineral mixture 3.50 ← ← ← ← ←
AIN-93 Vitamin mixture 1.00 ← ← ← ← ←
L-Cystine 0.30 ← ← ← ← ←
Tributylhydroquinone 0.0014 ← ← ← ← ←
Fat energy, kcal/100g (%) 58.9 ← 59.7 58.4 58.8 58.9
Carbohydrate energy, kcal/100g (%) 21.1 ← 20.0 21.7 21.2 21.1
protein energy, kcal/100g (%) 20.0 ← 20.3 19.9 20.0 20.0
Total energy, kcal/100g (%) 551.1 ← 543.5 554.9 551.3 551.1






ーに収容させた。計測の操作を同一群  (n=7) で 7 回行い、後半 3 回の計
測値をデータとして用いた。VO2 データの算出に関しての処理法も第二
章と同手法である。使用したデータは夜間 12 時間＋前後 2 時間とした。 
 
血清脂質  
血清中の TC については、(和光薬工業 :Cholesterol E)、血清中の総胆
汁酸  (total bile acid: TBA) は、(和光薬工業 : TBA test-wako) をそれぞ
れ用いて定量した。CE、CH4 及び IN4 は  (n=8)、CS 及び IN2 は  (n=7)、
CH2 は  (n=5) をデータとして用いた。  
 
空腹時血清グルコース、インスリン及び HOMA-IR 
群分け後、9 及び 12 週目に尾から採血を行った。絶食時は 10～11 時
間とした。血清グルコース：酵素法（和光純薬工業 : Glucose CⅡtest-wako）
と血清インスリン：ELISA 法（Shibayagi: Insulin-mouse RTU）を用い
て、それぞれ定量した。インスリン抵抗性の恒常性モデル評価として、





CE と CS 群間の t 検定を行った。検定の有意水準は、両側  (P<0.05) と
51 
 
した。次に、CE と各試験群 Dunnet 検定を行った。検定の有意水準は、





体重増加曲線と各実験の概要を示した  (Fig. 24)。  
当研究では、CS 群をコレステロール低下のポジティブ・コントロール
と設定し、CE 群と IDS 各群との比較を主とした。  
 
摂食量、総熱量摂取、体重増加量  








































示したが、IDS 各群間では統計学的有意性は認められなかった（Fig. 25）。 
総熱量摂取（体重 100g 換算値）は、CE 群と比較し CS 群は有意に高
値を示し、CH両群及び IN4群についても有意に高値を示した（Fig. 26）。
この結果は、100g の体重になる為にどれだけの摂取量が必要かを換算し
て示したものであり、CS 群は最も多い飼料を必要とし、次いで CH 両群、
IN4、IN 群の順となる。  
 
 
体重増加量の平均値は、CE 群と比較して CH 両群及び IN4 群は有意
に低値を示した（Fig. 27）。CH 両群及び IN4 群は有意に低値を示した。
CE 群  (平均 2.3)と比較して、IN 群  (平均 4.8)は統計学的有意性が認めら
れなかったが、低値を示した。総熱量摂取の結果を合わせると、キトサ
ンは少ない添加量でも体重減少に効果があることを示した。  
Figure  25.   Total food intake 
♯p<0.05 and ♯♯ p<0.01 control versus positive control (pair 
comparisons),  * p<0.05 versus control(multiple comparisons).
















































































Figure  26.   Intake energy requirement to gain weight 
♯p<0.05 and ♯♯ p<0.01 control versus positive control (pair 










糖尿病病態誘発ラットに 8.3×105D のキトサンを 10 週間摂食させると、
5 及び 7%摂食群で体重が有意に低下した報告で、キトサンは消化管内で




Kobayashi 等は 2 型糖尿病モデルマウスに対して高脂肪食にコレスチ
ミド添加の有無の影響を調べた。その結果、食事誘導性肥満と脂肪肝は
摂食量を減らすこと無しに、コレスチミド添加によって著しく改善され





♯p<0.05 and ♯♯ ♯ p<0.001 control versus positive control (pair 

























Figure  27.   Body weight gain 








中への TG 排泄量を比較するものとする。  
 
Computed tomography による腹部体脂肪重量 解剖後の脂肪組織重量  
CT による測定結果を示す（Fig. 28）。内臓脂肪量は、CE 群と比較し
CS 群は有意に低値を示し、IDS 各群についても有意に低値を示した。  
 
腹部の脂肪は内臓脂肪と皮下脂肪に大別される。これらの脂肪集積場
所による違いを CT 測定で検討した。CT による内臓脂肪の測定条件は、
後述の報告に基づき行った。性腺周辺の脂肪組織は内臓脂肪量とみなし
た報告[45]。また、マウス（n=45）を CT で測定した報告では、全体の
脂肪量の走査値と腹部（腰椎 L1～L5）の採取した脂肪量の相関は高値  










































♯p<0.05 and ♯♯ ♯ p<0.001 control versus positive control (pair 
comparisons),  * p<0.05 versus control(multiple comparisons).
Each value is the mean ±SE. 
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VO2 に関して、CE 群と比較して CH4 群（Fig. 29 (A)）及び IN4 群（Fig. 
29 (C)）は大きく上昇し、CS 群（Fig. 29 (E)）及び CH 群（Fig. 29 (D)）
は上昇傾向であった。夜間 12 時間の累積 VO2 値について、CE 群に比べ、
CH4 群と IN4 群は有意に増加した（Fig. 30）。  
30 分毎の平均 RQ 値は、CE 群と比較し CS 群は大きく上昇した。CH4
群は夜間後半に平均値として低値を示した  [ 夜間始め 10:00 から 12:00
にかけて 2 時間の平均 RQ 値に関して、（CE 群の平均値）－（CH4 群の
平均値）=0.004～0.007 の範囲であった。]（Fig. 31）。夜間 12 時間の平
均 RQ 値は、CE 群と比較し CS 群は有意に高値を示した  (Fig. 32)。   
(g) CE CH CH4 IN IN4 CS
(n) (8) (5) (8) (7) (8) (7)
Epididymal adipose tissues  6.44±0.63  4.08±0.22  4.54±0.46  4.38±0.57  3.64±0.51  0.70±0.09
Brown adipose tissues  0.35±0.03  0.34±0.02  0.29±0.01  035±0.02  0.37±0.01  0.27±0.01
Liver  3.83±0.15  4.15±0.16  3.86±0.10  4.03±0.17  4.16±0.13  4.18±0.10
Above data  after dissection. Data are expressed as g/100g body weight. Each value is the mean ±SE.  Independent Student’s  t -test
was applied for pair comparisons, and Dunnett’s  test was performed for multiple comparisons. The level of statistically significant
difference was set at p <0.05  
♯
, p <0.05 and 
♯ ♯ ♯
 p <0.001 control versus positive control (pair comparisons),  * p <0.05 versus
control(multiple comparisons).






   










































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































































Figure 29. Oxygen consumption in every 30 minutes
[A]: CH4 vs. CE, [B]: CH vs. CE, [C]: IN4 vs. CE, [D]: IN vs. CE and [E]: CE vs. CS. The mean of the 
measured value for 7-9 weeks showed. Experiments were conducted in triplicate as 7 animals. Data 
































Figure  30.  Accumulated oxygen consumption of 12 hours   















Figure 32.  Mean respiratory quotient of 12 hours.
Data are mean±SE♯♯♯P＜0.001 control versus positive control (pair comparisions, t-test). 













































































































































The mean of the measured value for 7-9 weeks showed. Experiments were conducted in 
triplicate as 7 animals. Data are represented as the mean±SE of  3 independent experiments. 






























導した結果、肥満と糖尿病を改善すると報告した [49]。  
当研究では、夜間のVO2値に関して、CE群と比較してCH4群（Fig. 29 





と、BA は消化管内で乳酸菌等 probiotics の成長と残存のストレス要因で
ある。高脂肪食は肝臓での BA 生合成を高め、排泄量も増加させる。そ
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学的有意性は認められなかったが、CH群  (平均69.5)、CH4群  (平均69.3)
及びCS群  (平均66.9)で低値を示した（Fig. 34）。  
血清総胆汁酸  (TBA)の平均値は、CE (平均1.57)と比較して、IDS各群






Maezaki 等[54]は、健常成人男性 8 名に対してキトサンを一日に 3～
6g 摂取させ検討した結果、血清 TC は有意に低下し、血清 HDLc が有意
に上昇することを示した。また、キトサン投与により、一次 BA である
コール酸及びケノデオキシコール酸の糞便中排泄が有意に増加し、摂取











盲腸内容物量は、CE 群と比較し CS 群は有意に高く、IDS 群において























Each value is the mean ±SE. 
* p<0.05 versus control(multiple comparisons).
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Figure  35 .  Serum total bile acid  
* p<0.05 versus control(multiple comparisons).
Each value is the mean ±SE. 
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は IN4 群が有意に高値であった（Fig 36）。  
盲腸内容物 pH は、CE 群と比較し CS 群は有意に高く、IN 両群で有意





血清 TC の平均値が低値を示した（Fig. 34）ことに繋がったものと推測
した。  
当研究では、盲腸重量は CE 群と比較し CS 群は有意に高値を示し、IDS




体重増加量の減少（Fig. 27）に繋がったものと考える  
♯p<0.05 and ♯♯ ♯ p<0.01 control versus positive control (pair 

























































Figure  37.  pH  of  cecal contens
♯p<0.05 and ♯♯ ♯ p<0.01 control versus positive control (pair 


































Figure  39.   Fecal weight after drying
♯p<0.05 and ♯♯ ♯ p<0.01 control versus positive control (pair 
comparisons),  * p<0.05 versus control(multiple comparisons).
♯p<0.05 and ♯♯ ♯ p<0.01 control versus positive control (pair 
comparisons),  * p<0.05 versus control(multiple comparisons).





































空腹時血清グルコースの平均値は、CE 群と比較し CS 群は有意に低値
を示した。IDS 各群間では統計学的有意性は認められなかったが、IDS
各群は低値を示した  [ 9 週目 ; CE 群  (平均 176)と比較して CH 群  (平均
121)、CH4 群  (平均 164)、IN 群  (平均 133)及び IN4 群  (平均 164)、12
週目 ; CE 群  (平均 192)と比較して CH 群  (平均 158)、CH4 群  (平均 144)、
IN 群  (平均 163)及び IN4 群  (平均 145) ]（Fig. 40）。  
血清インスリンの平均値は、CE 群と比較し CS 群は有意に低値を示し、
IDS 添加群は 12 週目の IN4 群で有意に低値を示した (Fig. 41) 
HOMA-IR の平均値は、CE 群と比較し CS 群及び IN4 群は有意に低値
を示し、IDS 各群間では統計学的有意性は認められなかったが、CH 両群
Figure  40.   Serum glucose 
Each  valu e i s th e mean  ±SE. Dunnett’ stest was performed w i th in  
th e same week, respecti vely. ♯p<0.05 an d ♯♯p<0.01 con tro l  versus
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Each value is the mean ±SE. Dunnett’s test was performed 
within the same week, respectively. ♯p<0.05 and ♯♯ p<0.01 

























Each  valu e i s th e mean  ±SE. Dunnett’ stest was performed 
w i th in  th e same week, respecti vely. ♯p<0.05 an d ♯♯p<0.01 
con tro l  versusposi ti ve con tro l  (pai r comparison s),  * p<0.05 
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は低値を示した  [ 9 週目 ; CE 群  (平均 15.7)と比較して CH 群  (平均 8.2)、
CH4 群  (平均 13.3)及び IN 群  (平均 13.8)、12 週目 ; CE 群  (平均 22.6)
と比較して CH群  (平均 14.4)、CH4群  (平均 14.1)及び IN群  (平均 19.0) ] 
（Fig. 42）。  




イヌリン供給は粘膜障壁に prebiotics の栄養効果を示唆した [55]。  
P. B. Sung は Jerusalem Artichoke イヌリンを STZ 誘導糖尿病ラットに
経口投与すると有意に血糖値を低下させ、血清脂質に関しては、TG、TC
及び LDLc 低下させ、HDLc 有意に上昇させたと報告した [56]。  
当研究では、空腹時グルコースの平均値について、CE 群と比較し CS
群は有意に低く、IDS 各群は低値を示した（Fig. 40）。インスリンの平均
値に関しては同様の結果であるが、IN4 群の 12 週目で有意に低値を示し
た（Fig. 41）。HOMA-IR の平均値は、CE 群と比較し CS 群、IN4 群は
有意に低く、CH 両群は低値を示した（Fig. 42）。これ等の結果から、イ
ンスリン抵抗性の改善に関してはキトサンも低下傾向を示すものの、イ











前処理法及び分析方法は全て Tsukahara 等の方法に準拠した [57]。基
本的に 0.3g の盲腸内容物を DW で 3 倍希釈（盲腸内容物重量に応じて、
この割合で希釈調整）した後、過塩素酸処理をして除タンパクし、フィ
ルター濾過をして HPLC 分析した。分析結果は希釈補正した。  
①  前処理  
－30℃保存した盲腸内容物を解凍後、遠心分離  (15000×g, 10min, 
4℃)を行い、タンパクを沈殿させた後、上清を 0.45μm のコスモナイス
フィルターW(水系：ナカライテスク )で濾過し、減圧下で脱気して炭酸ガ
スを除去した。そのサンプルの 5μL を分析に供した。  
②  オン排除高速液体クロマトグラフィー  
有機酸分析システムは LC-10AD ポンプ（島津製作所）と Waters431 電
気伝導度計、Waters Organic Acid Column（7.8mm×30mm×2 本）、カ
ラムヒーターモジュール、同コントローラーからなる。移動相は HPLC
用蒸留水（和光純薬）に p-トルエンスルホン酸を 5mM になる様に加え、




れぞれ 5mM p-トルエンスルホン酸、20mM Bis-Tris、100μM EDTA (free 
acid) になるように加えたものを用いた。それぞれ  0.8 mL の流速で供
給した。カラム温度は 45℃に設定した。電気伝導計の検出条件はベース
電圧 2000mV、感度 0.01 とした。成分の同定は CBM-20A （島津製作所）
データモジュールで行った。CE 群、CS 群、CH4 群及び IN4 群からラン




その pH は、IN 両群で有意に低値を示した（Fig. 37）ことから、IN は
消化管内で発酵基質として機能していることが明らかになった。そこで、
盲腸内容物中の有機酸を測定した。その結果、IN4 群では、酪酸や発酵
の中間代謝物である乳酸が有意に高値を示した（Fig. 43）。  
これ等の結果から、IN は腸内細菌による発酵を受け、発酵により産生
された酪酸と乳酸が蠕動運動等のエネルギーとして利用され、基礎代謝
を亢進させているものと推察された。   
Figure  43 .  Fecal organic acid acid
Data are mean±SE. (n=5)
♯♯ p＜0.01 control versus positive control (pair comparisons, t-test)
※※ p＜0.01 control versus control (multiple comparisons, Dunett's test)












































Ushida 等によると、13 週齢雌性マウスにアラビアガム 1%を 180 日間
飲水させると、腸間 WAT の減少、腎周辺 WAT の脂肪球を縮小させた。
血中のプロピオン酸とコハク酸は増加し、血中 TC は減少、FFA は増加
した。この FFA の増加がβ3-アドレナリン受容体を刺激し、TNF-α遺伝
子発現を下方修正させたことによるものと推測した[58]。β3-アドレナリ
ン受容体の刺激は、細胞内 TG から FFA を遊離させ、UCP-1 に直接作用
し、ATP 産生を経ずに、直接熱へと変換・散逸消費され、体脂肪減少作











第三節：糞中胆汁酸及び UCP-1 遺伝子発現に与える影響  










標品 100mg を 15mL 容量チューブに入れ、90％エタノール（特級試薬）
で 13mL に定容し、詮をして良く混合し、ヒーティングブロックを使用
し、80℃ /60 分加熱させた[44, 61]。放冷後、遠心分離(15000×g, 10min, 
室温)し、上清を別のチューブに分け－30℃で保存した  
上清液を 10℃次いで室温に放置し、26μL を 96wel に分注し、37℃で
乾固させた。その後、40μL のメタノール（特級試薬）で溶解した。そ
の後、[和光薬工業 : TBA test-wako] を用いて総胆汁酸を定量した。  








（２）褐色脂肪組織中の UCP-1 遺伝子発現（RT – PCR 法）  
解剖時に採取した BAT は、RNA 変性阻害剤である TRIzol® Reagent
（invitrogenTM）に浸漬させ、直ちに液体窒素で処理し、-80℃で保管し
た。分析時には、TRIzol® Reagent 中でホモジナイザーを用いて破砕し
た。Total RNA は TRIzol の RNA preparation manual に従って抽出し
た。抽出した total RNA は、分光光度計（Nano Drop 1000：ThermoFisher 
SCIENTIFIC）を用いて定量した。Total RNA は 1 サンプルあたりを 1 µg
含むように調整し、Superscript First‐Strand System（invitrogen）を
用いて逆転写酵素反応（Reverse Transcription：RT）法を行い、Veriti 96 
well Thermal Cycler（Applied Biosystems）を用いて cDNAを作製した。
RT は 50℃  60 分間、85℃  5 分間、4℃  ∞の条件で行った。PCR 反応は
常法に従い、Veriti 96 well Thermal Cycler（Applied Biosystems）を用
いて  (Table 12 ) の条件で行った。遺伝子は熱産生に関与する UCP-1 を
PCR 増幅した。得られた PCR 産物を 2％アガロース（TAKARA）ゲルに
て 50 V で 10 分間電気泳動した後、100 V で 20 分間電気泳動し、エチジ
ウムブロマイド溶液に 15 分間浸透させた。その後、GelDoc EZ Imager
（BIO - RAD）を用いて泳動画像を撮影し、Image Lab 3.0（BIO - RAD）
を用いて画像解析、明度を数値化した。標準遺伝子はβ-アクチンとした。 
この PCR 産物の示す明度に対する UCP-1 遺伝子の PCR 産物の示す明度
Table 12.  Experimental condition for PCR 
Sequence ( 5’→ 3’) 
Gene Foword Reverse Product size ( bp ) Annealing ( ℃ / s ) Extension ( ℃ / m ) Cycles
β-actin ggacctgacagactacctca gttgccaatagtgatgacct 208 58 / 30 72 / 2 23
Ucp-1 tacacggggacctacaatgc gcagaaaagaagccacaaacc 370 60 / 30 72 / 3 19
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値は、CE 群と比較して CS 群及び CH4 群で高値を示した（Fig. 35）。  
糞中 TBA は、CE 群と比較し CS 群で有意に高く、CH 両群、IN 両群




されている褐色脂肪組織  (BAT) の UCP-1 遺伝子相対発現量を検討した。
その結果、CE 群  (平均 1.0)と比較し統計学的有意性は認められなかった
が、CH 群  (平均 1.74)、IN4 群  (平均 1.67)及び CS 群  (平均 1.39)におい

























Data from 8 mice each in CE, CH4, and IN4 groups, 7 mice each in CS 
and IN2 groups, and 5 mice in the CH2 group were used. Data are 
mean±SE♯♯♯p＜0.001 control versus positive control (pair 
comparisions, t-test). ※※p＜0.01 control versus control (multiple 
comparisions, Dunett's test)






中の BA 濃度が高まり、BA を介した脂肪燃焼機構が惹起され体脂肪燃焼
を上昇させたと推測されたが、実験結果として明確な結論を得るには至





CYP7A1 や脂肪酸合成遺伝子 SREBP-1c、また BAT の甲状腺ホルモン変
換酵素 D2 や UCP-1 以外のエネルギー産生遺伝子の発現を検討すること
が挙げられる。  
  
Figure  45 .  UCP-1/β-Actin Rerative signal intensty
Data, CE=7, CH=5, CH4=8, IN=7, IN4=7                               































































の UCP-1 遺伝子の相対発現量を検討した結果、CE 群に比べ CH 群、IN4
群、CS 群において平均値として高値を示した。これ等の結果から、BA
の腸肝循環が阻害されることにより、肝臓でのコレステロール合成なら
びにそれに連動する BA の生合成が亢進し、血中の BA 濃度が高まり、
BA を介した脂肪燃焼機構が惹起され体脂肪燃焼を上昇させたと推測さ
れたが、実験結果として明確な結論を得るには至らなかった。また一方
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